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［摘要］　目的　探讨３ｃ型糖尿病（Ｔ３ｃＤＭ）患者的临床特点，提高对该疾病的认识。方法　回
顾性分析２０１２年１月～２０１９年５月在我院诊治的６例Ｔ３ｃＤＭ患者的资料，包括临床资料、实验室
检查结果、影像学检查结果及治疗方法。结果　６例患者平均年龄（４８．３±４．６）岁，入院前误诊为
糖尿病平均病程（５．１±１．８）年，发现胰腺病变平均时间（３．４±１．１）年；体型均消瘦，平均 ＢＭＩ
（１７．３±０．４）ｋｇ／ｍ２，６例患者分别伴有程度不等的恶心、腹胀、脂肪泻、体重下降、营养不良等胰腺外
分泌功能不全表现。实验室检查结果显示平均随机末梢血糖水平（２２．３±３．７）ｍｍｏｌ／Ｌ；平均糖化血
红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）（１１．５±１．９）％；胰岛功能反应性差，精氨酸刺激试验结果显示平均空腹Ｃ肽水平
（０．２２０±０．０３４）ｎｇ／ｍｌ，平均２分钟Ｃ肽水平（０．２６８±０．０４４）ｎｇ／ｍｌ，平均３分钟Ｃ肽水平（０．３０６±０．０５７）
ｎｇ／ｍｌ，平均４分钟Ｃ肽水平（０．３４９±０．０５５）ｎｇ／ｍｌ，平均５分钟Ｃ肽水平（０．３５７±０．０５３）ｎｇ／ｍｌ，平均
胰岛第一时相分泌指数（ＡＩＲ）（０．１０７±０．０２７）ｎｇ／ｍｌ；血酮阴性，均无糖尿病酮症酸中毒发生，胰岛
素自身免疫抗体（ＩＡＡ）、抗谷氨酸脱羧酶抗体（ＧＡＤＡ）均为阴性。腹部超声和（或）ＣＴ检查结果示
胰腺体积缩小，实质萎缩，形态不规则，胰管及实质可见多发钙化影，具有明确的胰腺病变。结论

对于体型消瘦、Ｃ肽功能差但无糖尿病酮症酸中毒、伴胃肠道症状等临床特征的糖尿病患者，需行
影像学检查排除Ｔ３ｃＤＭ。
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　　３ｃ型糖尿病（Ｔ３ｃＤＭ）是指继发于胰腺外分泌功
能不全的糖尿病，又称为胰源性糖尿病［１］，其病因包

括急性或慢性胰腺炎、血色病、胰腺发育不良、胰腺外

伤、胰腺切除、胰腺肿瘤、胰腺囊性纤维化和胰腺纤维

钙化等。既往研究结果认为Ｔ３ｃＤＭ患病率较低，仅占
糖尿病患者的０．５０％ ～１．１５％［２］。但随着慢性胰腺

炎发病率的上升，Ｔ３ｃＤＭ已成为近几年研究的热点。
国外研究资料显示糖尿病人群中 Ｔ３ｃＤＭ患病率为
５％～１０％［３］，我国目前仅有个案报道，尚缺乏相关的

大规模研究。本研究回顾性分析我院自２０１２年１月
～２０１９年５月收治的６例Ｔ３ｃＤＭ患者的临床资料，以
期提高临床医师对本病的认识。

对象与方法

１．对象：２０１２年１月～２０１９年５月在我院诊治的
Ｔ３ｃＤＭ患者６例。纳入标准：（１）伴腹泻、营养不良、
体重明显下降等胰腺外分泌功能缺陷；（２）胰腺影像
学（超声、ＭＲＩ、ＣＴ）检查发现病理表现；（３）１型糖尿病

相关自身免疫标志物阴性；（４）胰岛 β细胞功能受损；
（５）血清脂溶性维生素水平低下。
２．方法
（１）临床资料收集：入院时收集患者的临床资料，

包括年龄、性别、发现胰腺病变时间、合并症及合并疾

病、糖尿病病史、胰腺炎发作史、既往高血脂及高血压

病史、吸烟史及饮酒史、家族史、入院前误诊为２型糖
尿病（Ｔ２ＤＭ）病程、入院前治疗方案、胰腺病变类型、
发病特点、伴随症状等。测量患者身高、体重、腰围，计

算ＢＭＩ。
（２）实验室检查：入院时采用强生稳豪血糖仪检测

患者随机末梢血糖，采用沃芬ＧＥＭ３５００血气分析仪对
患者动脉血进行血气分析。所有患者禁食８ｈ，于入院
次日清晨采集肘静脉血，采用糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）检
测试剂盒（ＴＷ０４１５７２）检测ＨｂＡ１ｃ水平；采用血酮检测
仪测定血酮水平；采用全自动生化分析仪检测二氧化碳

结合力（ＣＯ２ＣＰ）；采用血脂检测试剂盒（ＹＳＥ９１８８２）
检测总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）水平；精氨酸刺激
试验采用精氨酸检测试剂盒（ｗｕｅｂ１２０ｈｕｓ９６）检测，
包括空腹、２分钟、３分钟、４分钟Ｃ肽、５分钟Ｃ肽，计算
胰岛第一时相分泌指数（ＡＩＲ），ＡＩＲ（ｎｇ／ｍｌ）＝２～５分
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钟Ｃ肽平均值（ｎｇ／ｍｌ）－空腹Ｃ肽（ｎｇ／ｍｌ）；采用酶联
免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测糖尿病自身免疫抗体，包
括胰岛素自身抗体（ＩＡＡ）、谷氨酸脱羧酶抗体（ＧＡＤ）。
应用多联试纸条进行尿液常规检测，包括尿糖、尿酮；

采用尿微量白蛋白分析仪检测尿微量白蛋白及尿肌酐

水平，计算尿白蛋白／肌酐比值（ＵＡＣＲ）。
（３）影像学检查：腹部超声及腹部 ＣＴ在我院医学

影像科由专科医生检查。

（４）治疗方法：患者住院期间指导其糖尿病饮食，
佩戴美敦力胰岛素泵控制血糖。

３．统计学处理：符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ
表示，计数资料以例表示。

结　　果

１．临床资料：６例患者中男５例，女１例，平均年龄
（４８．３±４．６）岁。发现胰腺病变平均时间（３．４±１．１）
年，其中胰管结石合并纤维化２例，胰胆管狭窄１例，
慢性胰腺炎并胰腺钙化２例。长期饮酒者１例，饮酒
史１５年，因长期酗酒致反复慢性胰腺炎；有吸烟史者
５例。尿酮阳性者２例。６例患者均无糖尿病酮症酸
中毒发生，其中５例合并糖尿病周围神经病变，２例合
并颈部动脉粥样硬化斑块形成，４例合并下肢动脉粥
样硬化斑块形成。见表１。
２．临床表现：６例患者除糖尿病的表现外，还包括

以下特点：（１）发病年龄为中老年，血糖升高后多伴有
糖尿病症状（口干、多饮、多尿、体重下降），均在入院

前误诊为 Ｔ２ＤＭ，误诊的平均病程为（５．１±１．８）年；
（２）入院体格检查发现６例患者体型消瘦，平均 ＢＭＩ
为（１７．３±０．４）ｋｇ／ｍ２，例１、例２及例５经常伴恶心、
腹胀、脂肪泻、体重下降；例３、例４伴腹胀、脂肪泻、体
重下降；例６有体重下降等胰腺外分泌功能不全表现；
（３）６例患者中入院时有２例为尿酮阳性，１例血酮达
１．４ｍｍｏｌ／Ｌ，但均无糖尿病酮症酸中毒发生。６例患
者住院期使用胰岛素治疗时血糖波动幅度均较大，其

中２例患者曾出现低血糖，最低血糖 ＜２．５ｍｍｏｌ／Ｌ。
见表１。
３．实验室检查结果：６例患者入院时平均随机末梢

血糖水平为（２２．３±３．７）ｍｍｏｌ／Ｌ，４例患者血糖水平
均＞１６．７ｍｍｏｌ／Ｌ，例４、例５尿酮阳性，例４血酮水平
为１．４ｍｍｏｌ／Ｌ；血气分析结果显示６例患者均无酸中
毒表现；平均ＨｂＡ１ｃ水平为（１１．５±１．９）％；精氨酸刺
激试验：平均空腹 Ｃ肽水平为（０．２２０±０．０３４）ｎｇ／ｍｌ、
平均２分钟Ｃ肽水平为（０．２６８±０．０４４）ｎｇ／ｍｌ、平均３分
钟Ｃ肽水平为（０．３０６±０．０５７）ｎｇ／ｍｌ、平均４分钟Ｃ肽
水平为（０．３４９±０．０５５）ｎｇ／ｍｌ、平均５分钟 Ｃ肽水平
为（０．３５７±０．０５３）ｎｇ／ｍｌ，平均胰岛第一时相分泌指数
（ＡＩＲ）为（０．１０７±０．０２７）ｎｇ／ｍｌ；ＩＡＡ、ＧＡＤ检查结
果均为阴性；平均ＴＧ水平为（４．８±３．４）ｍｍｏｌ／Ｌ，平均

表１　６例Ｔ３ｃＤＭ患者临床资料及实验室检查结果

病例号 性别
年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

饮酒史
胰腺炎

发作史

入院前误诊为

Ｔ２ＤＭ病程（年）
发现胰腺

病变时间（年）

入院随机末

梢血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）
入院前

治疗方案

ＨｂＡ１ｃ
（％）

１ 男 ３５ １８．６ 有 有 １．０ ７．５ １９．８ 门冬胰岛素＋甘精胰岛素 ７．４
２ 男 ４６ １５．９ 无 无 ０．２ ２．８ １３．０ 消渴丸、吡格列酮 １０．９
３ 女 ３８ １７．６ 无 无 ９．０ ６．５ ２６．９ 门冬胰岛素＋甘精胰岛素 ９．８
４ 男 ５４ １６．４ 有 有 ０．３ ５．２ ＞３３．３ 无 １９．６
５ 男 ５１ １７．６ 无 无 １．６ ２．５ ２９．９ 诺和锐３０胰岛素 １４．０
６ 男 ６６ １７．９ 无 有 １０．０ ０．１ １１．０ 格列齐特缓释片＋二甲双胍 ６．９

病例号 性别
尿糖

（ｍｍｏｌ／ｌ）
尿酮

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
血酮

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＣＯ２ＣＰ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

空腹Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

２分钟Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

３分钟Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

４分钟Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

１ 男 ＋＋ － ０．１ ２７ ２１．７６ １３．２２ ０．１７２ ０．１７７ ０．２０７ ０．２４４
２ 男 ＋＋ － 未测 ２９ ０．４１ ４．６２ ０．３３０ ０．３７２ ０．４６４ ０．４７０
３ 女 ＋＋ － ０．１ ２１ ０．５３ ３．７８ ０．１１０ ０．１３０ ０．１７０ ０．１８０
４ 男 ＋＋＋ ＋＋ １．４ ２４ ３．７８ ４．５６ ０．２１４ ０．３７６ ０．４４０ ０．４５９
５ 男 ＋＋＋＋ ＋ ０．１ ２５ １．０５ ３．５ ０．１９３ ０．２１８ ０．２４９ ０．２６３
６ 男 － － 未测 ２５ ０．７４ ５．１８ ０．３０３ ０．３３８ ０．４７４ ０．４７７

病例号 性别
５分钟Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

ＡＩＲ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＩＡＡ
（ＩＵ／ｍｌ）

ＧＡＤ
（ＩＵ／ｍｌ）

ＵＡＣＲ
（ｍｇ／ｇ）

糖尿病视

网膜病变

糖尿病周围

神经病变

颈动脉粥样

硬化斑块形成

下肢动脉粥样

硬化斑块形成

１ 男 ０．２８５ ０．０５６ － － ４．４ 无 有 无 有

２ 男 ０．４７４ ０．１１５ － － ４１．８ 无 有 无 有

３ 女 ０．１８０ ０．０５５ － － ４．５ 无 无 无 无

４ 男 ０．４５６ ０．２１９ － － ２７．９ 无 有 有 有

５ 男 ０．２６４ ０．０５６ － － ５４．５ 无 有 有 无

６ 男 ０．４８４ ０．１４０ － － １０．８ 无 有 无 有
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ＴＣ水平为（５．７±１．５）ｍｍｏｌ／Ｌ。见表１。
　　４．影像学检查结果：６组患者均行胰腺超声和
（或）ＣＴ检查，结果显示，例１因长期酗酒引起反复酒
精性胰腺炎，致胰腺钙化，胰管扩张改变；例２因胰管
多发结石引起反复慢性胰腺炎，致胰腺萎缩、纤维钙

化；例３因胰管结石致胰腺萎缩，呈慢性胰腺炎改变；
例４因胰胆管狭窄引起慢性胰腺炎，致胰腺萎缩，形态
不规则；例５因胰腺钙化，胰管扩张呈慢性胰腺炎改
变；例６因胰管多发结石引起慢性胰腺炎，致胰腺纤维
钙化。见表２。

表２　６例Ｔ３ｃＤＭ患者胰腺超声和ＣＴ检查结果

病例号 腹部超声检查结果 腹部ＣＴ检查结果

１
胰腺形态失常，体积弥漫增

大，内部光电散在稀疏，胰

腺后方回声增强

胰头稍大，边界不清，胰腺密

度不均匀，可见斑点钙化灶，

胰管稍扩张

２ 胰腺体积缩小，形态正常，

胆囊息肉

胰腺体积缩小，实质萎缩，形

态不规则，胰管扩张内间多

发大小不等斑块致密影

３ 胰管扩张，多发性结石，左

肾结石

胰腺明显萎缩，胰管及胆总

管见不规则串珠样致密影，

呈慢性胰腺炎改变

４ 胰腺萎缩，胰腺实质回声欠

均匀

胰腺萎缩，胰腺实质密度不

均匀，形态不规则（外院检

查）

５ 胆总管稍增宽，余未见明显

异常

胰腺钙化，胰管扩张，慢性胰

腺炎

６ 无
胰腺炎，胰管多发结石，胰管

扩张，胆囊管小结石可能

　　５．治疗过程：６例患者住院期间均使用胰岛素泵
调控血糖，在使用胰岛素治疗期间检测血糖波动幅度

较大，２例患者出现低血糖，且低血糖与高血糖交替出
现。６例患者均严格饮食控制，加强血糖监测以更精
细地调整胰岛素用量。例５合并右足感染，胰岛素用
量较其他患者多。出院后例１、例２、例３、例４、例５均
采用三餐前谷赖胰岛素／门冬胰岛素 ＋睡前甘精胰岛
素皮下注射；例３联合口服二甲双胍０．２５ｇ每日３次的
治疗方案；例６采用甘精胰岛素联合二甲双胍片０．５ｇ
每日３次的治疗方案，并定期门诊及电话随访。例１、
例２、例４在随访过程中监测到血糖波动幅度较大，追
问其饮食及用药情况，例１、例４仍间断反复饮酒，未
规律使用胰岛素，加上未严格控制饮食，导致血糖波动

幅度较大；例２反复腹胀、腹泻、食欲差等胰腺外分泌
功能不全的表现严重，饮食无法严格控制，引起血糖波

动幅度较大；例３血糖控制较平稳；例５未规律监测血
糖，偶有腹胀不适；例６监测血糖水平为４１５ｍｍｏｌ／Ｌ，
波动幅度较大。

讨　　论

１９９９年世界卫生组织（ＷＨＯ）将糖尿病分为１型

糖尿病（Ｔ１ＤＭ）、Ｔ２ＤＭ、其他特殊类型糖尿病（３型）
和妊娠糖尿病。而继发于胰腺外分泌疾病的糖尿病，

称为 Ｔ３ｃＤＭ，又称为胰源糖尿病［４］。慢性胰腺炎是

Ｔ３ｃＤＭ最主要的病因，约占全部Ｔ３ｃＤＭ的７５％，其中
酒精性胰腺炎和热带胰腺炎最容易发生糖尿病［５］。

由于Ｔ３ｃＤＭ临床症状不典型，既往对其认识不足及胰
岛外分泌功能筛查方法不成熟，易被误诊或漏诊。国

外回顾性研究结果显示，Ｔ３ｃＤＭ的正确诊断率仅为
５１．２％，多数被误诊为 Ｔ２ＤＭ［５］。本研究６例患者中
误诊为Ｔ２ＤＭ的平均病程为（５．１±１．８）年，发现胰腺
病变的平均时间为（３．４±１．１）年，在明确胰腺病变前
均被误诊为 Ｔ２ＤＭ。目前国内外尚缺乏 Ｔ３ｃＤＭ公认
统一的诊断和鉴别诊断标准。２０１３年 Ｅｗａｌｄ等［６］首

次提出了胰源性糖尿病的诊断标准：主要标准（必须

符合）：胰腺外分泌功能不全（粪弹性蛋白酶测定或直

接胰腺外分泌功能试验阳性）；存在胰腺组织的影像

学改变（超声内镜、ＭＲＩ、ＣＴ）；排除 Ｔ１ＤＭ。次要标准：
（１）胰多肽分泌不足；（２）肠促胰岛素分泌受损；（３）胰
岛素抵抗；（４）β细胞功能受损；（５）血清脂溶性维生
素Ａ、Ｄ、Ｅ、Ｋ降低。而国内王璐等［７］也提出 Ｔ３ｃＤＭ
诊断应符合以下５项：（１）有相应胰腺疾病或胰腺手
术的病史且合并血糖升高；（２）既往无糖尿病病史；
（３）胰岛细胞自身免疫抗体阴性；（４）有胰腺外分泌功
能缺陷；（５）典型的病理学表现或影像学表现明确胰
腺病变。但目前国内外尚无明确诊断胰腺外分泌功能

不全的检测方法，国内大部分医院也未常规开展粪弹

性蛋白酶测定或直接胰腺外分泌功能试验等相关检

测，本院也未开展粪弹性蛋白酶测定等筛查，因而本研

究中６例患者无法完全满足Ｅｗａｌｄ等［６］提出胰腺源性

糖尿病的诊断标准，但根据入选６例患者的 ＢＭＩ、Ｃ肽
功能及胰腺影像学病变均符合 Ｔ３ＣＤＭ的临床特点可
确诊。本研究中的６例患者均在发现胰腺慢性病变前
被误诊为Ｔ２ＤＭ，数年后因胰腺炎发作行胰腺ＣＴ检查
才明确胰腺病变。６例患者入院时均体型消瘦，平均
ＢＭＩ为（１７．３±０．４）ｋｇ／ｍ２，Ｃ肽功能反应差，而胰岛
细胞抗体为阴性，并伴有程度不等的腹胀、脂肪泻、体

重明显下降、营养不良等胰腺外分泌功能不全表现；腹

部超声和（或）ＣＴ检查结果明确胰腺病变。结合病
史、临床特征及相关检查结果，均符合以上 Ｔ３ｃＤＭ的
诊断标准。

Ｔ３ｃＤＭ被列入“特殊类型糖尿病”，其糖尿病的临
床表现往往不典型，且胰岛素分泌和代谢特点独特，使

其临床表现、并发症和预后与Ｔ１ＤＭ、Ｔ２ＤＭ不同，尤其
是发生胰腺癌的风险显著增加。这是由于糖尿病和慢

性胰腺炎都是胰腺癌的危险因素，两者的结合可能会

·９４·临床内科杂志２０２１年１月第３８卷第１期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０２１，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１



进一步增加胰腺癌的进展［１］。本研究中６例患者糖尿
病并发症的表现各不相同，对于 Ｔ３ｃＤＭ靶器官并发
症，由于数据稀少，仅一项前瞻性研究糖尿病视网膜病

变的结果发现发生糖尿病视网膜病变风险为３７％，发
生糖尿病肾病的风险为２９％，发生外周动脉疾病的风
险为２６％，但由于研究数据有限，因此对现有数据的
推断不可靠，未来研究应将吸烟、高血压、高血脂、肥胖

等影响并发症的因素与Ｔ３ｃＤＭ同时进行研究［８］。

目前的研究认为，由于长期慢性炎症、纤维化及钙

化导致胰岛细胞受损，胰岛 β细胞数量和分泌功能下
降，胰岛素分泌减少，不能满足机体的需要而出现糖耐

量减低和糖尿病；ＰＰ细胞分泌胰多肽障碍导致胰源性
糖尿病患者出现肝脏胰岛素抵抗，而外周胰岛素敏感

性增加；胰腺病变或切除导致胰岛 α细胞破坏，胰高
血糖素分泌减少，致使胰源性糖尿病患者在接受糖尿

病治疗时易发生严重而持续的低血糖；同时葡萄糖依

赖胰岛素多肽（ＧＩＰ）和胰高血糖素样肽１（ＧＬＰ１）分
泌减少，致Ｔ３ｃＤＭ患者易出现腹胀、脂肪泻等消化不
良症状［９１１］。本研究中６例患者胰腺影像学检查结果
提示胰腺慢性炎症、纤维钙化、胰腺萎缩等慢性病变，

其Ｃ肽功能较暴发性 Ｔ１ＤＭ患者差，但胰岛细胞抗体
阴性，均未以糖尿病酮症酸中毒起病，住院期间使用胰

岛素泵调控血糖过程中血糖波动幅度大，表现为脆性

糖尿病，考虑可能与胰岛 β细胞受损致胰岛素分泌相
对不足、残存的胰岛素尚足以预防糖尿病酮症酸中毒

的发生有关，这也表明Ｔ３ｃＤＭ的发生与胰岛素绝对缺
乏所导致的Ｔ１ＤＭ不同，其胰岛素水平及储备功能仍
有保留，可能与胰腺疾病发生发展的不同时期胰岛细

胞功能也具有相应不同的特点有关［１２］。

目前尚缺乏Ｔ３ｃＤＭ治疗相关指南，由于除了糖代
谢异常，Ｔ３ｃＤＭ患者还存在胰腺外分泌功能异常导致
的胃肠道症状和营养不良，因此无法完全参照 Ｔ１ＤＭ
和Ｔ２ＤＭ的指南治疗。２０１２年ＰａｎｃｒｅａｓＦｅｓｔ会议提出
Ｔ３ｃＤＭ需制定个体化治疗方案，应根据患者的年龄、
身体状况、进食情况、胰岛 β细胞功能及肝肾功能等
情况确定最佳治疗方案［１３］。在本研究的６例患者中，
１例胰管结石患者及１例胰胆管狭窄患者行局部手术
治疗。综合考虑患者一般情况、肝肾功能及胰岛功能

情况，例１～例５患者出院后采用皮下注射长效胰岛

素＋三餐前短效胰岛素，例３使用胰岛素治疗期间胰
岛素抵抗明显，胰岛素用量大，在兼顾胰腺外分泌功能

情况下加用小剂量二甲双胍改善胰岛素抵抗，同时降

低癌症风险。例６患者采用皮下注射甘精胰岛素联合
口服二甲双胍片０．５ｇ每日３次控制血糖，并定期门诊
及电话随访。

综上所述，Ｔ３ｃＤＭ是继发于胰腺病变的一种临床
并发症，胰岛细胞功能特点可能随着胰腺病变的程度

及时期的不同而不同。目前其具体的发病机制尚未明

确，临床上仍缺乏有效的诊断方法和预测指标。通过

相关病例分析，对于长期饮酒、消瘦、脂肪泻、营养不良

伴血糖升高表现的患者应考虑Ｔ３ｃＤＭ可能，及早诊断
并给予相应治疗。
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